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摘要 
近年来，过渡金属催化的 C-H 键活化反应取得了突破性的进展，并已成为
有机合成中构建复杂分子的强有力工具。特别是铑催化的 C-H 键活化方面，因
其催化剂突出的催化活性、广泛的底物适用性和官能团容忍性等优点，在 C-H 键
活化反应领域受到了广泛关注。另一方面，吲哚及氮杂吲哚类化合物因其表现出
的生物活性及在材料方面的应用前景，使得这类杂环化合物的修饰成为了有机合
成化学中的研究热点。因此，本论文开展了铑催化的 7-氮杂吲哚及吲哚类化合物
的 C-H 键官能团化反应研究。论文包括以下五个部分： 
第一章为前言，简要介绍了 C-H 键活化的意义及过渡金属参与的 C-H 键活
化的几种途径。同时结合本论文的核心内容，对近年来铑催化的官能团导向 C-H
键活化的研究进展进行了综述，并简述了本论文的研究设想与研究内容。 
第 二 章 研 究 了 以 四 级 炔 醇 为 炔 基 化 试 剂 ， 7- 氮 杂 吲 哚 在
[Rh(COD)(OH)]2/Cu(OAc)2/AgOAc 催化体系下发生 C-H 键的直接炔基化反应。
该方法具有操作简单，底物适用范围广等特点，氮杂吲哚上为卤素等取代基的芳
烃或杂芳烃都能较好的反应，炔基上的取代基可以为芳基或烷基，特别是炔基上
的取代基为平面结构较大的蒽环也有较好的适用性，为 7-氮杂吲哚进一步的后
续功能化提供了又一有效方法。 
第三章发展了一种温和条件下通过 Rh(III)催化氮杂吲哚与非末端炔烃经过
双 C-H 活化氧化环化反应合成喹啉并氮杂吲哚类化合物的新方法。并通过 H/D
交换、反应的动力学同位素效应、以及计量化中环金属化的三价铑中间体的分离
及模拟反应研究了反应机理。该方法具有操作高效、简单、底物普适性广等特点。 
第四章发展了以廉价易得的富电子醋酸乙烯酯作为乙烯化试剂源，通过铑
(III)催化吡啶导向 N-吡啶吲哚与醋酸乙烯酯发生区域选择性烯基化反应，合成了
-共轭 1,2-二(2-吲哚)乙烯衍生物，该反应经过了两次吲哚 C2 位的选择性烯基
化。在该反应体系中，反应底物具有较好的普遍适用性，反应收率较好。此外，
产物的吡啶导向基团能顺利脱除，并且能将标准反应放大至克级而不发生收率的
明显降低，在交叉竞争反应中能以中等收率得到交叉偶联产物，使得该方法在有
机合成和材料化学方面具有潜在的应用价值。 
第五章对本论文的研究工作进行了总结。 
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关键词：C-H 键活化、醋酸乙烯酯、环化、铑、7-氮杂吲哚、炔基化、炔丙
醇、炔烃、烯基化、吲哚 
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Abstract 
Over the past decades, breakthrough progress has been made in the area of transition-
metal-catalyzed C-H bond activation, which has emerged as a powerful tool in organic 
synthesis for the construction of complex molecules. In particular, rhodium-catalyzed 
C-H bond activation has attracted increasing attention in recent years owing to the high 
catalytic efficiency of the catalyst, broad substrate scope and excellent functional group 
tolerance. On the other hand, indole and azaindole derivatives are an important class of 
heterocycles widely occurred in biological active molecules and materials. As a result, 
the modification of these heterocycles has been a hot topic in recent synthetic organic 
chemistry. In this dissertation, we focused on the Rh-catalyzed direct C-H 
functionalization of 7-azaindoles and indoles. The main contents of this dissertation 
consist of the following five chapters. 
In chapter 1, the significance of C-H bond activation as well as typical reaction 
pathways for transition metal mediated C-H bond activation are described. The recent 
research progress on Rh-catalyzed C−H activation and functionalization has been 
briefly reviewed. Furthermore, the research objectives of this dissertation are presented.  
In chapter 2, a 7-azaindole directed protocol for the Csp2-H alkynylation of 7-
azaindoles using γ-substituted tert-propargyl alcohols as the alkynylating reagent under 
[Rh(COD)(OH)]2/Cu(OAc)2/AgOAc catalytic system has been developed. This 
protocol is compatible with wide substrate scope and various functional groups in 
moderate to good yields, especially the alkynylating reagent substrated with a bulk -
conjugate anthracene group can be also tolerated to this reaction. This alkynylation 
strategy provides a new approach for further modification of 7-azaindoles. 
In chapter 3, a rhodium(III)-catalyzed oxidative annulation of 7-azaindoles with 
internal alkynes involve double C-H activation process and subsequent roll-over C-H 
activation of the heterocycle ring to form diverse complex 7-azaindole derivatives have 
been successfully developed. A broad scope of 7-azaindoles and internal alkynes has 
been demonstrated and most of the examples gave moderate to excellent yields. H/D 
exchange and kinetic isotope effect experiments have been conducted for mechanistic 
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studies. The cyclometallated intermediate has been isolated from the stoichiometric 
reaction and modeling reaction has been carried out to verify the proposed mechanism. 
In chapter 4, an effective rhodium(III)-catalyzed regioselective C-H alkenylation of 
indoles with electron-rich vinyl acetate as the vinyl source has been developed to 
construct diverse -conjugate (E)-1,2-bis(1-(pyridin-2-yl)-1H-indol-2-yl)ethane 
derivatives via cascade C2 alkenylation of two indole molecules. Cross coupling 
products can be obtained in moderate yield when two different indole substrates were 
used in the reaction. The broad substrate scope and removable directing group as well 
as the accessible gram scalable reaction of this strategy render the potential synthetic 
utility for the protocol in organic synthesis. 
In chapter 5, the research work of this dissertation was summarized. 
 
Keywords: alkenylation, alkyne, alkynylation, annulations, 7-azaindole, C-H 
activation, indole, propargyl alcohol, rhodium, vinyl acetate 
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第一章 前言 
 
1.1 引言 
有机化学已深入生活的各方各面, 包括构成生命体的基本物质氨基酸、核酸, 
常见的药物、食品等。传统有机合成化学是建立在官能团相互转换基础之上的，
随着全球能源危机的出现、生态环境的日益恶化和可持续化再生产的要求，直接
对有机化合物中的 C-H 键活化，从而进行有机化学反应，成为有机合成化学的
一个重要研究方向。 
长期以来，合成化学家潜心于探索廉价清洁的合成方法来合成有机分子。近
年来，C-H 键活化研究十分活跃, 已取得了一系列令人瞩目的进展，特别是在复
杂天然产物以及药物的合成中也有了重要的应用。实现对 C-H 键尤其是惰性 C-
H 键高效、简单、高选择性的直接官能团化，可以有效的缩短化合物合成步骤、
提高反应合成的原子经济性，甚至可以实现常规方法不能完成的化学合成。因此，
C-H 键活化研究无论是对化学的基础研究，还是环境、医药、化工、材料、能源、
国防等各方各面的发展都有重要的意义，C-H 键活化也被誉为“化学的圣杯”，成
为化学家们一直以来努力的方向。 
在金属催化剂的作用下C-H 键可以发生断裂生成金属-碳键(M-C键)，而催
化过程中配体或反应底物的配位作用、电子效应、位阻效应等则可以控制反应的
活性、效率, 提高反应的区域选择性、化学选择性以及立体选择性。近年来，通
过使用导向基团引导的过渡金属催化C-H键活化具有高效率、高选择性、高适用
性等优点，能有效的提高有机合成的原子经济性和步骤经济性，从而成为发展非
常迅速的一个研究领域，已成为C-H键官能团化的有效方法和研究热点，同时也
吸引了越来越多化学工作者的研究兴趣。 
 
1.2 早期金属参与的 C-H 键活化 
过渡金属促进的 C-H 键活化可追溯到上个世纪 60 年代，首例过渡金属促进
的 C-H 键活化反应是 1963 年 Dubeck 小组[1]报道的二茂镍催化偶氮苯芳环上
Csp2-H键活化形成环金属化合物，1965年Cope和 Siekman[2]发现 PdCl2和K2PtCl4
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也能进行类似的反应(Scheme 1.2.1)。 
 
Scheme 1.2.1 
1965年Chatt[3]报道Ru(0)(dmpe)2活化配体中甲基上的C-H键，形成二聚体，
也是第一例分子内的 Csp3-H 键活化。另外，Ru(0)(dmpe)2 也可活化萘环 2-位 C-
H 键(Scheme 1.2.2)。  
 
Scheme 1.2.2 
1970 年，Green[4]报道了光诱导的 C-H 键活化，即苯环上的 Csp2-H 键与
Cp2WH2 发生氧化加成，同时消除并释放出一分子氢气作为反应进行的驱动力
(Scheme 1.2.3)。 
 
Scheme 1.2.3 
1979 年，Whitesides[5]报道了有机 Pt 化合物分子内 sp3C-H 键活化及 C-C 键
的断裂(Scheme 1.2.4)。 
 
Scheme 1.2.4 
1982 年，Bergman[6]实现了光诱导下 IrCp*(PMe3)H2 活化环己烷的 C-H 键；
同年， Graham[7]发现 Cp*Ir(CO)2 也可以实现对烷烃 C-H 键的活化(Scheme 1.2.5)。 
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